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摘要 : 神经 肽 是 一 类 由 神经 分 沁 细 胞 分 交 、 用 于 调节 生物 胞 间 信 号 传递 的 信号 分 子 , 其 信号 分 子 的 
膜 定位 \ 相 应 胞 内 信使 的 激活 以 及 一 系列 级 联 反应 的 引发 ,是 由 存在 于 细胞 表面 的 特异 性 受 体 分 子 
来 完成 的 。 神 经 肽 及 其 受 体能 够 调控 昆虫 的 几乎 所 有 生命 活动 ,在 昆虫 生长 发 育 中 起 着 关键 作用 。 
ZÆ Bombyx mori 作为 鲜 翅 目 昆 求 的 模式 物种 ,是 昆虫 生长 发 育 与 生理 学 研究 的 重要 模型 。 特 别 
是 家 看 基 因 组 测序 完成 后 , 越 来 越 多 的 家 看 神 经 肽 及 其 受 体 被 鉴定 ,并 发 现 其 在 家 乔 的 生长 发 育 、 
取 食 消化 、 赔 皮 、 滞 育 、 繁 殖 、 吐 丝 结 蓝 等 各 种 生理 活动 中 都 发 挥 了 重要 的 调节 作用 。 本 文 综述 了 家 
自重 要 神经 肽 的 种 类 及 其 对 家 看 取 食 消化 、 赔 皮 变 态 、 生 殖 发 育 等 的 调控 作用 ,探讨 了 神经 肽 通过 
结合 特异 性 受 体 而 激活 细胞 内 上 ERK、TOR 等 下 游 信 号 通路 的 分 子 作 用 机 制 ,以 期 为 昆虫 神经 肽 及 
其 受 体 研究 提供 借鉴 和 参考 ,并 以 此 推进 家 蛋 功 能 基因 的 研究 ,促进 蚕丝 产业 的 发 展 。 
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Progress in functions and underlying signal transduction mechanisms of 


neuropeptides and their receptors in the silkworm Bombyx mori 

LI Xiao-Tong, SHI Lian-Gen* (College of Animal Sciences, Zhejiang University, Hangzhou 310058, China) 
Abstract: As a class of neuronal signal molecules, neuropeptides are secreted by the neurosecretory cells 
and play an important role during the communications of different cells. The specific receptor molecules, 
which are located on the cell surface, are responsible for the localization of neuropeptide molecules and 
the activation of corresponding intracellular messengers, and eventually trigger a series of cascade 
reactions. Neuropeptides also have crucial effects on the growth and development of insects, and regulate 
almost all life activities. As a model species of the Lepidoptera, the silkworm (Bombyx mori) is an 
important research model for insect development and physiology. Following the completion of the silkworm 
genome sequencing, more and more neuropeptides and their receptors in this moth have been identified. 
They were found to deeply influence lots of physiological activities, such as the growth and development, 
feeding and digestion, molting, diapause, reproduction and cocooning. In this article, we reviewed 
crucial neuropeptides in the silkworm and their regulation roles in feeding and digestion, molting and 
metamorphosis, reproduction and development, and other physiological processes. We also discussed the 
molecular mechanisms that neuropeptides activate the downstream signal transduction pathways, such as 
ERK and TOR, by binding to their specific receptors. It is expected to provide insights and references for 
the research of neuropeptides and their receptors in insects, so to advance the research of functional genes 
of the silkworm and promote the development of silk industry. 
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神经 肽 (neuropeptides ) 是 一 类 普遍 存在 于 动物 
体内 的 多 肽 分 子 , 在 动物 的 发 育 、 繁 殖 \ 行 为 . 取 食 等 
生理 活动 中 具有 关键 的 调控 作用 (Hikfelt et al., 
2000) 。 神 经 肽 作为 一 类 胞 外 信和 号 分 子 ,在 细胞 内 
发 挥 调 控 作 用 需要 与 细胞 表面 的 特异 性 受 体 即 神经 
肽 受 体 (neuropeptides receptor，NPR ) 互 作 ,对 其 生 
理 功 能 的 研究 通常 也 是 通过 鉴定 和 分 析 与 其 互 作 的 
寺 异 性 受 体 来 实现 的 。 除 促 前 胸腺 激素 
(prothoracicotropic hormone, PTTH) 、 类 胰岛 素 肽 
(insulin-like peptide, ILP) 和 羽化 激素 ( ecdysone 
hormone, EH ) 等 少数 神经 肽 的 特异 性 受 体外 
(Chang et al., 2009; Rewitz et al., 2009; Iga and 
Smagghe, 2011) , 绝 大 多 数 神经 肽 的 受 体 属于 G E 
白 偶 联 受 体 (G protein coupled receptors, GPCRs) , 
这 些 受 体 的 共同 点 是 立体 结构 中 存在 7 个 跨 膜 a 
螺旋 , 且 肽 链 的 C 端 和 连接 第 5 个 和 第 6 个 a 螺旋 
的 胞 内 环 上 都 有 CBA SRA GEA) 结合 位 
Ñ (Moreira, 2014), 
昆虫 中 首 个 鉴定 到 的 神经 肽 受 体 是 黑 腹 果 蝇 
Drosophila melanogaster 的 类 速 激 肽 (tachykinin-like 
peptides) 受 体 (Li et al., 1991) ,此 后 果 量 类 神经 
Y ( neuropeptides Y, NPY) 受 体 、 烟 草 天 蛾 Manduca 
sexta 利尿 激素 ( diuretic hormone, DH) %& fA, BRR 
Acheta domesticus 利尿 激素 受 体 和 果 蝇 脂 动 激素 
(adipokinetic hormone, AKH ) 受 体 等 神经 肽 受 体 被 
相继 发 现 (Li et al., 1992; Reagan，1994，1996 ) 。 
黑 腹 果 晶 基 因 组 测序 完成 后 ,基于 基因 组 数据 的 受 
体 预 测 方法 被 广泛 应 用 ,昆虫 神经 肽 受 体 的 鉴定 速 
度 大 大 加 快 。 目 前 , 近 40 种 果 蝇 神经 肽 受 体 的 功能 
已 被 成 功 解析 ,这些 受 体 有 的 只 能 识别 一 种 神经 肽 ， 
有 的 可 以 响应 多 种 不 同 的 神经 肽 信号 发 挥 调 控 作 
用 ,还 有 的 被 认为 参与 了 神经 肽 信号 通路 ,但 还 未 发 
现 与 其 互 作 的 配 体 分 子 , 此 种 受 体 被 称 为 孤儿 受 体 
(orphan receptor) 。 虽 然 昆 虫 中 内 源 性 神经 肽 种 类 
多 种 多 样 ,但 神经 肽 受 体 的 进化 过 程 是 相当 保守 的 。 
研究 人 员 在 其 他 昆虫 中 也 发 现 了 果 蝇 神经 肽 受 体 的 
同 源 编 码 序 列 ,同时 也 发 现 了 一 些 果 晶 中 不 存在 的 
有 具 有 种 属 特异 性 的 神经 肽 信号 通路 ,如 冈比亚 按 蚊 
Anopheles gambiae 中 发 现 的 AKH/corazonin-related 
peptide ( ACP) 信和 号 通路 (Hansen et al., 2010) ,家 看 
Bombyx mori 中 的 促 咽 侧 体 素 (alatonopin，AT) 信号 
路 以 及 赤 拟 谷 次 Tribolium castaneum 中 的 inotocin 
信和 号 通路 等 (Stafflinger et al., 2008; Yamanaka et al., 
2008 ) 。 
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家 看 是 一 种 重要 的 经 济 昆虫 ,有 着 5 000 多 年 
的 驯化 历史 ,古往今来 为 东西 方 的 经 济 文化 交流 做 
出 了 突出 贡献 (Goldsmith et al., 2005), 19 世纪 以 
来 ,家 看 逐 渐 成 为 生命 科学 研究 的 鳞 翅 目 模 式 物 种 ， 
为 人 类 理解 遗传 学 和 分 子 生物 学 理论 提供 了 诸多 经 
典范 例 ( Willis et al., 1995 ) 。 家 得 遗 传 背景 清晰 , 突 
变 基因 资源 丰富 ,而 与 果 量 相 比 其 分 化 程度 更 高 、 体 
积 更 大 ,这 些 特点 使 家 看 成 为 研究 动物 发 育 与 信号 
转 导 机 制 的 优质 素材 。 特 别 是 家 看 基因 组 测序 完成 
后 ,家 看 功能 基因 研究 进入 了 一 个 如 新 的 阶段 ,家 看 
生长 发 育 . 滞 育 与 变态 产 丝 调控 和 性 别 决定 等 分 子 
机 理 被 逐步 阐释 (Xia et o/.，2014) 。 相 比 于 果 蝇 、 
小 鼠 Mus musculus 等 模式 物种 ,家 看 中 神经 肽 及 其 
受 体 的 研究 起 步 较 晚 , 近 几 年 不 断 有 新 的 家 盔 神 经 
肽 及 其 受 体 被 发 现 和 研究 。 本 文 综 述 了 近年 来 家 和 
神经 肽 及 其 受 体 的 研究 进展 ,以 期 为 昆虫 神经 肽 及 
其 受 体 家 族 的 研究 提供 背景 资料 ,同时 为 家 看 功能 
基因 组 研究 提供 新 的 思路 。 
































1 家 和 看 神经 肽 及 其 受 体 的 种 类 


神经 肽 作为 昆虫 体内 种 类 最 多 功能 最 复杂 的 
信和 号 分 子 之 一 ,是 由 神经 分 泌 细 胞 分 泌 的 ,这 些 细胞 
主要 位 于 大 脑 ` 咽 下 神经 节 等 处 。 在 家 答 中 鉴定 到 
的 首 个 神经 肽 是 一 种 家 和 蛋 素 /胰岛 素 相 关 肽 4K- 
PTTH-II( Nagasawa et al., 1986) ,此 后 随 着 家 不 基因 
组 测序 完成 , 越 来 越 多 的 神经 肽 序列 被 克隆 。Roller 
等 (2008 ) 通过 分 子 克 隆 和 同 源 分 析 的 方法 ,从 家 看 
基因 组 中 鉴定 到 23 BACAR HZ HK, VAR He A EIRE 
质 激 素 释放 因子 样 利 尿 激 素 ( corticotropinreleasing 
factor-like diuretic hormone, CRF-like DH) 、 降 钙 素 
样 利 尿 激 素 (calcitonin-like diuretic hormone, CT-like 
DH) 和 capability (CAPA) 等 3 个 神经 肽 的 不 同 剪接 
异 构 体 。 甘 玲 等 (2010 ) 通过 神经 肽 基因 得 查 和 成 
熟 肽 预测 等 方法 ,从 家 看 中 检测 到 31 个 神经 肽 家 族 
的 共 44 个 神经 肽 基因 ,预测 出 193 个 成 熟 的 神经 
肽 ,其 中 73 PRET C 端 酰胺 化 ,9 PRETKA 
酸 的 硫酸 化 ,6 个 发 生 了 N 端 环 化 。 研 究 表明 ,家 看 
有 具 有 昆虫 中 已 发 现 的 几乎 所 有 种 类 的 神经 肽 , 且 特 
征 基 序 高 度 保守 ,但 成 熟 神经 肽 的 氨基 酸 序列 具有 
一 定 的 种 属 特异 性 。 家 春 神 经 肽 前 体 一 般 由 90 ~ 
250 个 氨基 酸 残 基 组 成 ,成 熟 后 一 般 包 括 3 ~ 50 个 
氨基 酸 残 基 。 

神经 肽 进入 细胞 内 发 挥 调 控 作 用 必须 依赖 于 细 
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胞 膜 表 面 的 神经 肽 受 体 ,家 看 中 的 神经 肽 受 体 大 多 
属于 G 和 蛋白 偶 联 受 体 ( G-protein coupled receptors, 
GPCRs) 家族 。 根 据 神经 肽 ( 配 体 ) 不 同 ,家 奉 神 经 
肽 受 体 可 分 为 18 类 , 即 抑 咽 侧 体 素 受 体 (allostatin 
receptor, ASTR )、 促 咽 侧 体 素 受 体 ( allatotropin 
receptor, ATR) \ 促 卵泡 激素 / 促 甲 状 腺 激素 / 促 黄体 
激 素 样 
stimulating hormone/luteotropic hormone-like, FSH/ 
TSH/LH-like ) Z (4, sulfakinin 3% Æ, myosuppressin 
SAK HE PX ZIA (diapause hormone receptor ) , 
AKH/corazonin/ ACP 受 体 、NPY 244 ( NPY receptor, 
NPYR)、 神 经 肽 下 受 体 (neuropeptide F receptor, 
NPFR ) 、 速 激 肽 相关 肽 受 体 (tachykinin-related 
peptides receptor, TKRPR) .白细胞 激 肽 受 体 .CAPA 
受 体 .甲壳 动物 心脏 活性 肽 (crustacean cardioactive 
peptide, CCAP) 受 体 、 信 息 素 生物 合成 激活 肽 受 体 


(pheromone 





( follicle-stimulating — hormone/thyroid 


neuropeptide 
receptor, PBANR ) , Si HE fil AC He AS UK ( ecdysis 
triggering hormone receptor, ETHR) ,SIFamide 受 体 、 
FMRFamide 受 体 以 及 孤儿 受 体 (Fan et al., 2010) 。 
与 双 却 目 昆 虫 ( 果 蝇 、 按 疏 等 ) 和 膜 翅 目 昆虫 (蜜蜂 
等 ) 相 比 ,家 盔 神 经 肽 受 体 的 种 类 比较 保守 ,但 是 通 
过 基因 组 序列 比 对 分 析 发 现 ,家 春 中 3 种 神经 肽 受 
体 在 进化 过 程 中 发 生 了 特异 性 复制 事件 :神经 短 肽 
受 体 (short NPF receptor, sNPFR) 能 特异 性 与 sNPF 


biosynthesis activating 


























为 的 主要 调控 者 。 多 种 神经 肽 在 神经 分 泌 细胞 中 分 
泌 产 生 后 被 运输 到 交感 神经 系统 表达 ,调节 家 得 取 
食 和 消化 过 程 。myosuppressin 是 一 种 C 端 具 有 
FMRF 酰胺 结构 的 神经 肽 , 因 对 昆虫 内 脏 肌 肉 活动 
的 抑制 性 作用 而 得 名 。 家 看 中 的 同 源 基因 
Bommyosuppressin (BMS) 通过 降低 肠 道 肌肉 收缩 频 
率 ,延长 首次 进食 的 潜伏 期 而 抑制 取 食 ,而 BMS 的 
同 源 体 BMS-2 能 够 使 家 看 的 进食 行为 终止 (Nagata 
et al., 2011), BMS 和 BMS-2 作为 脑 - 肠 调节 神经 
肽 ,可 能 是 通过 调节 其 他 激素 的 分 泌 来 控制 家 看 取 
食 和 消化 的 。 与 之 类 似 , 家 看 幼虫 注射 AT 或 AT 类 
似 多 肽 同样 会 使 家 鼻 取 食 的 潜伏 期 延长 ,抑制 家 和 
WE (Nagata et au/.，2012a ) 。 速 激 肽 (tachykinin , 
TK) YZ FFE FAR EY KI, 给 家 得 5 龄 幼虫 注 
HEMKE TK 后 能 够 显著 缩短 首次 进食 的 潜伏 
期 ,促进 家 看 取 食 ( Nagata et al., 2011), sNPF 前 体 
通过 翻译 后 剪 切 ,产生 了 3 种 sNPF 小 肽 ,实验 发 现 
家 香 脑 中 SNPF 的 表达 受到 取 食 状态 的 影响 , 饥 狐 
会 导致 SNPF 表达 水 平 的 下 调 , 而 注射 SNPF 会 引起 
家 看 食 桑 量 的 增多 ; 此 外 ,sNPF 受 体 (BNGR-A10) 
的 转录 水 平 也 与 食物 刺激 关系 密切 ,进食 过 程 中 移 
除 桑 叶 会 导致 sSNPF 受 体 表达 量 下 调 ( Nagata et al., 
2012b) 。Deng 等 (2014) 利 用 RNAi 技术 降低 NPFR 
表达 量 后 ,发现 家 春 体 重 显 著 下 降 , 食 桑 量 降 低 , 证 
HY NPFR 介 导 的 NPF 信号 在 家 和 蛋 幼 虫 取 食 和 生长 












































结合 ,在 果 蝇 和 按 蚊 中 只 存在 1 条 编码 序列 ,而 在 家 
盔 中 通过 复制 产生 了 3 条 编码 序列 (BNGR-A7, A10 
All All); ACP 受 体 的 结构 介 于 AKH 受 体 (AKH 
receptor, AKHR) 和 corazonin 受 体 ( corazonin receptor, 
CrzR ) 之 间 , 在 按 蚊 基 因 组 中 只 存在 一 个 ,而 在 家 看 
基因 组 中 复制 产生 了 两 个 同 源 基因 (BNCR-428 和 
BNGR-A29 ) ; R WẸ P myosuppression 样 孤儿 受 体 
CG13229 的 同 源 编码 基因 在 家 盔 中 也 发 生 了 复制 ， 
产生 了 两 个 同 源 基因 (Fan et al., 2010)。 



































2 家 看 神经 肽 及 其 受 体 的 生理 功能 


神经 肽 在 家 看 体内 含量 很 低 但 活性 很 高 ,由 神 
经 分 刻 细 胞 分 泌 后 与 靶 细 胞 表面 受 体 结合 ,参与 了 
家 盔 的 取 食 与 消化 、 赔 皮 与 变态 、 洲 育 、 生 殖 、 代 澳 等 
多 种 调节 过 程 ,是 家 大生 命 活 动 的 重要 调控 因子 。 
2.1 在 家 等 取 食 与 消化 中 的 调控 作用 

家 看 的 取 食 行为 与 物理 .化 学 和 营养 等 多 种 因 
素 有 关 , 是 一 种 复杂 的 活动 ,交感 神经 系统 是 取 食 行 





























调控 中 发 挥 了 重要 作用 。He 等 (2014 ) 通过 RNAi 
技术 使 TKRPR 表达 水 平 下 降 , 发 现 与 NPF 信和 号 类 
似 ,会 导致 家 看 体重 降低 , 说 明 TKRP 通过 结合 
TKRPR 分 子 , 参 与 了 家 和 在 取 食 和 消化 的 调控 过 程 。 
最 近 在 家 看 中 鉴定 到 一 种 RYamide 样 神经 肽 编码 
基因 ,该 基因 主要 表达 于 家 和 幼虫- 师 和 成 虫 中 肠 前 
部 的 肠 内 分 泌 细 胞 中 ,该 神经 肽 很 可 能 通过 结合 受 
体 BNGR-A19 和 BNGR-A22 参与 了 家 看 取 食 和 消 
化 的 调节 过 程 ( Roller et al., 2016)。 
2.2 在 家 笃 晓 皮 与 变态 中 的 调控 作用 

家 和 蛋 需 要 通过 悦 皮 与 变态 来 适应 生长 发 育 的 需 
要 ,神经 肽 是 家 和 蛋 晓 皮 与 变态 的 重要 调控 因子 。 蚁 
皮 的 发 生 主要 由 ETH, MPZ (ecdysone), EH 和 
保 幼 激素 (juvenile hormone, 本) 来 控制 。PTTH 是 
一 类 由 大 脑 分 泌 的 神经 肽 类 激素 ,家 和 在 中 PTTH 分 
泌 后 能 够 促进 催化 旷 皮 激素 前 体 合 成 的 合成 酶 基因 
( Halloween) 的 表达 (Ishizaki and Suzuki, 1994) , 引 
KAAS WBZ Yamanaka 等 (2011 ) 发 现 , 脑 - 肠 神经 
JK orcokinins 也 能 通过 刺激 前 胸腺 分 泌 ecdysone 来 
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PE DEAR He Wi BZ. A — ZR AH ZS IKR—FXPRL 酰胺 样 
神经 肽 (pyrokinin/PBAN ) EKA 5 龄 幼虫 后 期 能 够 
通过 激活 ecdysone ARR Ia TE WEB ACHE ( Watanabe 
et al., 2007), Iga 等 (2014 ) 通过 下 一 代 测 序 技术 
(next-generation sequencing, NGS) ,筛选 到 BNGR- 
B2 SKF] EB SAAR ecdysone 的 合成 过 程 ,并 证 
明 体 色 分 散 因 子 (pigment dispersing factor, PDF) 神 
经 肽 是 BNGR-B2 的 配 体 ,二 者 互 作 能 通过 与 PITH 
类 似 的 方式 激活 ecdysone 的 分 泌 。 此 外 ,利用 RNAi 
技术 干扰 TKRPR 表达 会 导致 家 和 蛋 旷 皮 提前 ,说 明 
TKRPR 介 导 的 TKRP 信和 号 通路 参与 了 家 和 蛋 晓 皮 行 
为 的 调节 ,但 具体 的 调节 机 制 仍 不 清楚 (He et al., 
2014)。 家 在 素 较 长 时 间 处 理 PG 后 也 能 促进 PG 中 
赔 皮 激 素 的 合成 ,并 呈现 出 家 看 素 的 浓度 依赖 性 
(Gu et al., 2015)。 还 有 人 研究 发 现 ,PTTH 与 受 体 结 
合 后 能 够 迅速 激活 线粒体 产生 活性 氧 艇 (reactive 
oxygen species, ROS) , 抗 氧化 剂 处 理 不 仅 抑制 ROS 
的 产生 ,还 能 够 阻 断 PTTH 诱导 的 蚁 皮 激 素 合 成 ,证 
明 ROS 信号 参与 了 PTTH Xf Ae He ht PR A AY 
调控 过 程 ( Hsieh et al., 2013), BE T Heit ecdysone 
分 泌 的 神经 肽 , Hua 等 (1999 ) 发 现 一 种 具有 
AWQDLNSAW 酰胺 结构 的 神经 肽 能 够 持 抗 PITH 
对 ecdysone 合成 的 促进 作用 并 抑制 前 胸腺 合成 
ecdysone， 故 将 其 命名 为 抑 前 胸腺 肽 
( prothoracicostatic peptide, PTSP), Yamanaka 等 
(2005) 发 现 ,BMS 在 大 脑 中 合成 后 能 够 作用 于 前 胸 
腺 中 的 受 体 BMSR ,调节 家 大 前 胸腺 活动 ,抑制 
ecdysone 的 分 泌 。 

REP eth 基因 在 晓 皮 前 1 -2 d eB WE BAS 
刺激 后 能 够 表达 并 产生 pre-ETH 和 ETH 两 种 活性 
神经 肽 ,随后 两 种 神经 肽 会 被 释放 到 血液 中 激活 中 
枢 神经 系统 中 的 ETH 受 体 (ETHR ) 并 启动 晓 皮 相 
关 基 因 表达 (Zitiian et oL.，2007) 。 家 和 蛋 中 ETHR 也 
有 两 种 形式 , 即 ETHR-A 和 ETHR-B ,ETHR-A 表达 
于 产生 抑制 或 (和 ) 激 活性 神经 肽 的 神经 元 中 , 以 响 
应 ETH 介 导 的 晓 皮 信号 , 而 ETHR-B 在 心 侧 体 
(corpora cardiac, CC) 中 表达 量 较 高 ,可 能 存在 有 其 
他 的 功能 (Yamanaka et al., 2008), ETH 的 释放 受 
到 corazonin 神经 肽 的 调控 , 旷 皮 起 始 前 被 释放 到 血 
液 中 的 corazonin 在 极 低 浓度 时 能 引发 ETH 的 分 泌 ， 
但 在 高 浓度 时 会 通过 抑制 ETH 的 分 泌 而 推迟 家 看 
AS) we BZ EST [a] (Tanaka et al., 2002) 。 

JH 是 一 种 由 咽 侧 体 (corpora allata, CA) 分 泌 的 
茧 烯 类 激素 ,在 幼虫 期 与 EH Pp Te] Dal “is Ae ew BSA) 

































































发 生 。 在 JH 的 分 记过 程 中 ,AST 和 sNPF 抑制 JH 
生物 合成 相关 酶 类 的 表达 ,并 通过 血 淋 巴 或 神经 网 
络 在 特定 时 间作 用 于 前 胸腺 等 特定 腺 体 来 抑制 JH 
的 合成 和 释放 (Kaneko and Hiruma, 2014), EKR 
蛾 等 昆虫 中 的 AT 能 够 促进 JH 的 释放 , 而 家 和 蛋 幼 虫 
期 JH 分 泌 调 节 的 不 同 之 处 在 于 AT 通过 结合 CC 中 
特异 表达 的 受 体 ,激活 sNPF 的 表达 ,从 而 抑制 JH 
的 合成 , 5E XA Ae AE WY ( Kaneko and Hiruma, 
2014) 。 另 外 ,5 龄 幼虫 未 期 JH 合成 量 降低 是 导致 
家 看 晴 期 变态 发 育 的 关键 因素 ,在 此 过 程 中 SNPF 
受 AT 激活 后 能 够 与 AST-C 协同 抑制 JH 生物 合成 ， 
使 家 得 完成 幼虫 期 发 育 进 入 晴 期 (Kaneko and 
Hiruma, 2014) 。 

2.3 在 家 等 生殖 和 发 育 中 的 调控 作用 

PBAN 是 一 种 咽 下 神经 节 分 泌 的 由 33 个 氨基 
酸 残 基 组 成 的 短 肽 ,其 C 端 发 生 了 酰胺 化 ,能 够 直 
接 作 用 于 外 激素 腺 (pheromone gland ) 细胞 ,激活 昆 
虫 性 激素 的 合成 和 分 泌 ( Rafaeli, 2009 ) 。PBAN 在 
不 同 物种 中 对 性 激素 合成 的 调控 方式 不 同 , 在 棉铃 
虫 Helicoverpa armigera 中 ,PBAN 能 够 激活 脂肪 酸 合 
成 的 酶 促 反 应 ,特别 是 乙酰 辅酶 A 着 化 酶 活性 ; 而 
在 家 大 中 ,合成 后 分 泌 到 血 淋 巴 中 的 PBAN 能 够 通 
过 体液 循环 直接 调节 脂 酰 基 还 原 的 最 后 一 步 反 应 。 
家 和 蛋 素 (bombyxin) 是 无 脊椎 动物 中 发 现 的 第 一 种 胰 
岛 素 样 神经 肽 ,在 家 和 看 大 脑 中 表达 ,能够 作用 于 卵 梨 
细胞 膜 上 的 家 和 奏 素 受 体 ,并 能 在 体外 培养 的 家 答 卵 
梨 中 诱导 减 数 分 裂 ;家 看 中 男 一 种 类 胰岛 素 样 肽 
(IGF-like peptide, ILP) 主 要 由 脂肪 体 产 生 , 并 在 肾 
期 -成 虫 期 释放 ,能 够 作为 一 种 生长 激素 调控 家 看 成 
虫 组 织 发 育 。 此 外 ,Okamoto “ (2011) 发 现 ,受到 
ecdysone 刺激 后 家 看 卵巢 管 靖 中 也 能 够 表达 ILP, 
ILP 在 卵黄 形成 早期 具有 调控 卵巢 发 育 的 功能 。 以 
上 现象 表明 ,bombyxin 和 ILP 均 具有 促进 卵 集 发 育 和 
分 化 的 潜在 功能 ( Orikasa et al., 1993; Swevers and 
Iatrou, 2003), 

滞 育 是 昆虫 受 光 周期 .温度 和 食物 等 环境 因素 
诱导 所 产生 的 项 止 状态 ,表现 为 发 育 的 停顿 和 生理 
活动 的 降低 。 家 牌 的 滞 育 被 认为 是 由 滞 育 激素 及 其 
受 体 介 导 的 信和 号 传递 引起 的 (Homma et al., 2006) 。 
家 在 中 的 沸 育 激素 -性 信息 素 合 成 激活 肽 基 
hormone-PBAN ) 能 人 够 编码 一 个 
FXPRLamide 样 多 肽 前 体 ,水 解 该 多 肽 前 体能 够 释 
放出 diapsuse hormone, PBAN 以 及 a-、B- 和 ~y- 咽 下 
fii 经 肽 〈 subesophageal ganglion neuropeptides, 
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SGNPs) 等 小 肽 ,但 只 有 diapsuse hormone 能 够 在 一 
ERNER TAEA M Har A (Hagino et al., 
2010), Shiomi 等 (2015 ) 利用 TALEN 基因 组 编辑 
方法 敲 除 家 看 的 diapause hormone-PBAN 基因 和 渡 
育 激素 受 体 基因 ,得 到 的 所 有 突变 体 都 能 够 正常 发 
育 , 且 赔 皮 和 变态 等 过 程 也 未 出 现 异常 ,然而 突变 体 
的 肉 蛾 在 可 诱导 滞 育 发 生 的 温度 和 光照 条 件 下 产 下 
的 仍然 是 非 滞 育 卵 , 因此 清 育 激素 介 导 的 信号 通路 
在 家 和 春 滞 育 诱导 中 是 必需 的 ,并 在 配 体 - 受 体 共 进 化 
过 程 中 形成 了 高 度 敏 感 且 特异 的 互 作 关系 。 
Pyrokinins (PKs ) 是 一 种 昆虫 中 普遍 存在 的 神经 肽 ， 
广泛 参与 了 肌肉 收缩 的 调控 以 及 信息 素 的 生物 合 
成 ,有 研究 发 现 其 在 家 和 看 胚 胎 的 灌 育 调控 中 发 挥 了 
诱导 性 作用 (Nachman et al., 1993) 。 
2.4 ”在 家 大 中 的 其 他 调控 作用 

神经 肽 信号 在 家 鼻 丝 蛋白 合成 、 糖 类 代谢 以 及 
却 扩 张 等 过 程 中 ,同样 发 挥 了 重要 作用 。 研 究 发 现 ， 
corazonin 通过 结合 丝 腺 高 量 表 达 的 CrzR ,抑制 丝 蛋 
白 的 合成 , WE AIG Be HE PE 22 St ( Tanaka et al., 2002; 
Yang et al., 2013), Ikeda 等 (1993 ) 发 现 注射 化 学 
合成 的 灌 育 激素 ,会 使 家 鼻 卵 巢 中 海棠 糖 酶 活性 升 
高 ,该 效应 与 内 源 性 激素 对 卵巢 发 育 的 作用 类 似 , 证 
明 沛 育 激素 能 够 调控 卵巢 发 育 中 的 海藻 糖 代 谢 。 注 
射 AKH 同样 会 导致 家 盏 幼虫 海江 糖 浓度 升 高 , AKH 
也 可 能 介 导 了 家 答 取 食 期 血液 海藻 糖 稳 态 的 调节 
(Oda et al., 2000) 。 肠 动 肽 (proctolin ) 是 一 种 昆虫 
中 普遍 存在 的 具有 RYLPT-NH, 序列 特征 的 五 肽 ,高 
浓度 的 肠 动 肽 刺激 会 导致 家 乍 肠 蠕动 收缩 增强 ,而 
添 食 低 浓度 肠 动 肽 会 显著 降低 食物 消化 吸收 率 , 抑 
HKA K (Fiandra et al., 2010), KAK 
(bursicon) 是 一 种 由 腹 神 经 节 分 泌 的 神经 肽 类 激 
素 , 果 晶 中 轰 化 激素 能 够 调节 表皮 靶 化 和 翅 的 发 育 。 
Huang 等 (2007 ) EW , Ae AE RR LT RE BE WS ee 
达 , 用 RNAi RRF HE , Ae a Se MEA, 
MABE RAC IF AR Se Bl 5 , RH EE Be Ps BB 
翅 发 育 的 功能 在 家 和 蛋 中 也 是 保守 的 。 
































































































































3 家 竺 神经 肽 信号 通路 的 作用 机 制 














肽 还 需要 酰胺 化 、 乙 酰 化 、 糖 基 化 、 磷 酸化 等 翻译 修 
饰 过 程 ,才能 成 为 成 熟 的 生物 活性 肽 。 

成 熟 神经 肽 产生 后 ,需要 被 运输 到 特定 的 组 织 
器 官 ,有 证 据 表 明 小 G 蛋白 (small GTPases) Rab & 
与 了 家 和 蛋 神 经 肽 的 运输 过 程 (Uno et al., 2012), Ff 
经 肽 发 挥 功能 必须 结合 特异 性 受 体 ,家 盔 中 的 神经 
肽 受 体 主要 是 GPCRs 家 族 中 的 视 紫红 质 样 受 体 (A 
家 族 ) ,下 面 以 家 和 蛋 corazonin 神经 肽 信号 为 例 ,阐述 
家 人 蛋 神 经 肽 信号 通路 的 作用 机 制 。corazonin 通过 专 
一 性 结合 细胞 膜 上 的 CrzR( BNGR-A21 ) 并 偶 联 Gas 
和 Gag 蛋白 ,来 激活 胞 内 的 腺 苷 酸 环 化 酶 而 诱导 第 
二 信使 CAMP 的 积累 和 Ca?’ 的 动员 。 胞 内 cAMP 浓 
度 升 高 会 激活 PKA 发 生 磷 酸化 ,Ca 动员 能 够 磷酸 
化 PKC ,磷酸 化 的 PKA 和 PKC 与 胞 外 Ca 一 起 通 
过 作用 于 MEK 分 子 , 激 活 与 生长 发 育 密切 相关 的 
看 的 生长 、 吐 丝 等 生理 功能 。 而 在 PKA, PKC, 
Kurts 和 B-Arrestin 等 分 子 的 调控 下 ,被 corazonin 激 
活 的 CrzR 会 在 5 - 10 min 内 吞 到 细胞 质 并 定位 在 
WERF, AERE 30 min 后 又 复 敏 返回 到 膜 上 ， 
完成 整个 信号 传导 过 程 ( Yang et al., 2013 ) 。 

其 他 家 大 神经 肽 信号 通路 的 作用 机 制 与 
corazonin 基本 类 似 ,但 也 有 一 些 差 异 ,例如 家 看 
AKH 结合 AKHR 后 介 导 的 ERK 激活 不 需要 B- 
Arrestin 及 其 他 调节 和 蛋白 的 参与 (Huang et al., 
2010) ;而 男 一 种 家 蛋 神 经 肽 受 体 NPFR 受到 NPF 
刺激 后 通过 偶 联 Gai 抑制 胞 内 cAMP 并 激活 胞 内 
Ca ', 随后 在 MEK1/2, phosphoinositide 3-kinase 
(PI3K) 和 PKC 等 分 子 的 作用 下 介 导 ERK 发 生 磷酸 
化 。 而 在 受 体 的 内 吞 机 制 上 ,家 和 春 NPFR 受到 NPF 
激活 后 的 内 吞 是 通过 与 网 格 蛋 白 互 作 完 成 的 ,并 且 
除了 大 部 分 NPFR 分 子 进 入 内 会 体 完 成 内 吞 外 , 另 
有 小 部 分 在 溶 酶 体 中 完成 内 吞 过 程 (Deng et al., 
2014)。 家 看 离子 转运 肽 (ion transport peptide, 
ITP) 是 一 类 比较 特殊 的 神经 肽 , 它 能 够 结合 细胞 膜 
上 的 两 种 受 体 一 一 BNGR-A2 和 BNGR-A34, 随 后 偶 
Ik G 和 蛋白 激活 PKA 活性 ,进一步 参与 生命 活动 的 调 
节 (Nagai et al., 2014) 。 

KE PITH 信号 转 导 机 制 与 其 他 GPCRs 神经 





























































































































家 看 神经 肽 作为 一 种 特殊 的 调控 分 子 ,广泛 存 
在 于 神经 组 织 中 ,并 能 够 释放 到 全 映 各 组 织 器 官 中 
调节 多 种 多 样 的 生理 功能 。 神 经 肽 以 前 体 序 列 的 形 
式 编 码 产 生 , 在 高 尔 基体 和 未 成 熟 分 泌 颗 粒 中 经 过 
特异 性 酶 切 后 ,成 为 有 活性 的 神经 肽 分 子 ,部 分 神经 

















肽 不 同 。Torso 是 一 种 调控 胚胎 末期 细胞 命运 的 受 
体 酪 氨 酸 激酶 ,在 家 看 5 龄 幼虫 前 胸腺 中 高 量 表达 ， 
Rewitz 等 (2009 ) 证 明 家 大 PTTH 诱导 的 ERK 磷酸 
化 是 通过 结合 受 体 Torso 实现 的 。PTTH 与 受 体 结 
合 后 ,通过 第 二 信使 cAMP 和 Ca “激活 PKC 和 钙 调 
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蛋白 ,导致 胞 内 ERK 的 磷酸 化 而 调控 Halloween 基 
因 表 达 ( Cu et al., 1996, 1998, 2010 ) 。 最 新 研究 发 
现 ,ERK 的 磷酸 化 会 进一步 导致 组 蛋白 H3 上 Serl0 
的 磷酸 化 ,从 而 在 基因 转录 和 表达 水 平 上 影响 
PITH 介 导 的 信号 转 导 过 程 (Gu and Hsieh, 2015) 。 
此 外 ,PTTH 可 以 独立 于 ERK 信号 通路 ,通过 激活 
PI3K/Akt 信号 而 促进 前 胸腺 的 生长 。PI3K 被 
PITH 激活 后 还 能 使 TOR 信号 的 下 游 分 子 4 结合 
蛋白 (4E-binding protein, 4E-BP) 和 p70 核糖 体 和 蛋白 
S6 激酶 (p70 ribosomal protein S6 kinase, S6K) 发 生 
磷酸 化 ,从 而 激活 前 胸腺 合成 ecdysone , 而 TOR 激 
酶 抑制 剂 雷 帕 霉 素 (rapamycin) 能 够 抑制 PTTH 1% 
导 的 4E-BP 和 SOK 磷酸 化 反应 (Gu et al., 2011, 
2012) 。 尽 管 TOR 信号 对 ecdysone 前 体 合成 的 调控 
已 有 大 量 研究 ,但 通过 PBK 和 TOR 信号 促进 
ecdysone 前 体 合 成 的 机 制 仍 未 完全 了 解 ,有 待 进 一 
步 研究 。 


























4 小 结 与 展望 


随 着 家 看 基因 组 测序 “三 部 曲 ” 一 一 家 奉 基 因 
组 框架 图 .家 香 基 因 组 精细 图 和 家 鼻 遗 传 变异 图 的 
完成 ,以 及 家 看 转 基因 和 基因 组 编辑 等 研究 手段 的 
成 熟 ,家 看 功能 基因 研究 进入 了 一 个 加 新 的 时 代 
(Takasu et al., 2010; Ma et al., 2012, 2014; Xia et 
al., 2014; Xu and OBrochta, 2015 ) 。 神 经 肽 及 其 受 
体 介 导 的 信号 通路 由 于 在 生命 活动 调控 中 的 基础 
性 ` 多 效 性 和 复杂 性 ,而 成 为 家 答 功 能 基因 研究 的 重 
点 。 目 前 ,对 于 神经 肽 及 其 受 体 在 旷 皮 和 变态 tit 
以 及 取 食 行为 等 方面 的 调控 研究 较 多 ,但 仍 存在 许 
多 问题 吸 待 解决 。 

首先 ,目前 发 现 的 家 春 神 经 肽 主要 是 根据 已 报 
道 的 其 他 生物 神经 肽 而 寻找 到 的 同 源 类 似 物 ,但 对 
于 家 香 特 异性 神经 肽 仍 知之 甚 少 ,寻找 家 和 在 特 异性 
神经 肽 并 揭示 其 功能 ,将 有 助 于 理解 家 在 发 育 及 调 
控 方式 的 特殊 性 ,这 是 未 来 研究 中 所 面临 的 重要 
挑战 。 

其 次 , 甘 玲 等 (2010) 通 过 生物 信息 学 方法 共 鉴 
定 到 31 个 神经 肽 基因 家 族 中 的 44 个 神经 肽 基因 ， 
预测 出 193 个 成 熟 神经 肽 ,但 已 确定 的 家 盔 神 经 肽 
互 作 受 体 数目 有 限 ,这 对 了 解 神经 肽 的 生理 功能 带 
来 了 阻碍 。 蛋 白质 互 作 研究 技术 与 生物 信息 学 方法 
的 结合 ,将 帮助 我 们 鉴定 到 更 多 的 家 看 神经 肽 受 体 ， 
并 在 此 基础 上 理解 神经 肽 的 胞 内 信号 转 导 过 程 。 















































第 三 ,昆虫 神经 肽 数目 众多 , 且 一 种 神经 肽 可 以 
参与 多 个 生理 过 程 的 调节 ,因此 在 不 同 组 织 器 官 中 
研究 神经 肽 功能 的 多 效 性 ,将 增进 我 们 对 家 看 各 器 
官 调控 的 差异 性 和 一 致 性 的 理解 。 

第 四 , 随 着 结构 生物 学 的 发 展 ,解析 神经 肽 与 其 
受 体 的 结构 ,研究 其 结构 与 活性 的 构 效 关系 ,将 成 为 
新 的 热点 。 这 方面 的 研究 将 使 我 们 从 根本 上 认识 神 
经 肽 的 调控 方式 ,并 通过 对 神经 肽 及 其 受 体 的 结构 
改造 来 发 挥 更 有 针对 性 的 功能 。 

家 答 作 为 鳞 翅 目 昆虫 生 长 发 育 和 分 子 生 物 学 研 
究 的 模式 生物 ,揭示 其 神经 肽 及 其 受 体 介 导 的 分 子 
调控 机 制 ,将 为 我 们 认识 昆虫 营养 信号 传导 与 变态 
发 育 调控 等 科学 问题 提供 有 益 借 鉴 , 同 时 将 为 以 昆 
虫 神经 肽 为 靶 标 进行 害虫 控制 提供 新 的 线索 和 理论 
基础 。 
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